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内容の要旨及び審査の結果の要旨
急性呼吸窮迫症候群（ARDS）では，肺胞腔に漏出したアルブミンなどの血漿蛋白が肺サーファクタントを不活化
し，低酸素血症や無機肺が発生する。したがって，ＡRDSの治療に用いるサーファクタン卜は，血漿蛋白質の阻害作
用に抵抗性を持つ必要がある。本研究では，ジパルミトイルホスファチジルコリン（ＤＰPC)，ジオレオイールホス
ファチジルコリン（DOPC)，およびホスファチジルグリセロール（PG）の３種の合成リン脂質を６０：２０：２０の割合
で組み合わせたものにサーファクタント蛋白ＢおよびＣ（SP-BおよびSPC）を種々の比率で加えた再構築サーファ
クタン卜（SRS）を作成し，アルブミンによる不活化度，およびＡＲＤＳの動物に投与した際の治療効果を検討した。
得られた成績は以下のように要約される。
(1)ＳＰ－ＢとSP-Cの添加量を天然サーファクタン卜（MNS）の１／２の0.175％と0.35％にしたSRS-1は表面活性を示
さなかった。
(2)ＳＰ－ＢとSP-Cの添加量をMNSと同じ比率の035％と0.7％にしたSRS-2はアルブミンが存在しない場合，表面活性
を示した。しかし，アルブミンの存在下では活性が消失した。
(3)ＳＰ－ＢとSP-Cの添加量をMNSの２倍の0.7％と1.4％にしたSRS-3は，アルブミンの存在下でも表面活性を示した。
(4)エンドトキシンの気管内注入によりARDSを発症させたラットにSRS-3を投与すると，動脈血酸素分圧は100mmHg
以下から360mmHg前後に上昇し，動脈血炭酸ガス分圧や肺コンプライアンスの所見も有意に好転した。また，死亡
率は有意に低下した。なお，この効果は，MNSとほぼ等しいものであった。
以上の成績から，ＳＰ－ＢとSP-Cの添加量が増加するにつれてサーファクタン卜阻害物質に対する抵抗性が増強され
ると結論された。また，ＡRDSの治療に有効なSRSを作成するには，SP-Bが0.7％以上，SP-Cが１４％以上必要である
と結論された。
本研究は，DPPQDOPC，ＰＧの３種の合成リン脂質の組み合わせにSP-BとSP-Cを加えれば，ＡRDSに対して治
療効果を示す再構築サーファクタン卜が作成可能なこと，および各サーファクタン卜蛋白の必要量を明らかにしたも
のであり，麻酔・蘇生学ならびに集中治療医学に貢献する意義有るものと評価された。
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